













































神経反応を明確にした．そして，検討課題 3 では，検討課題 1 と 2 の結果を踏まえて，急
性期の脳梗塞患者に対する PCM中の自律神経反応について検証した． 
 
【検討課題 1：Passive cycling movement が自律神経反応に及ぼす影響 】 
 健常成人男性を対象に PCM中の自律神経反応を検証した．その結果，PCMによって迷走神
経活動は有意に低下したが，HR は変化しなかった．したがって，PCM の正常な自律神経反




【検討課題 2：異なる代謝受容器反射が Passive cycling movement 中の自律神経反応に与
える影響】 
 健常成人男性を対象に，0%MVC 課題，15%MVC 課題，30%MVC 課題を用いて代謝受容器反射
による交感神経活動をコントロールし，運動後阻血を行うことで代謝受容器反射を維持さ













【検討課題 3：急性期脳梗塞患者における Passive cycling movement が自律神経反応に及
ぼす影響】 
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ている (篠原, 小川, 鈴木, 片山, & 木村, 2009)．脳卒中の発症後早期に離床，運動療法
を進めると，高血圧の減少(Bernhardt, Dewey, Thrift, & Donnan, 2004)，肺炎の予防
(Indredavik, Bakke, Slordahl, Rokseth, & Haheim, 1999)，深部静脈血栓症の予防










Cycling Movement (PCM)を用いた．PCMは，安静時と比較して筋活動と心拍数 (Heart Rate：
HR)の増加なしに，一回拍出量 (Stroke Volume: SV)を増加させ，心拍出量が増加させる運
















PCM (Passive cycling movement) 
 他動的にサイクリング運動を行う運動方法である．本研究では Passive leg movement並
びに Passive cycling exercise を同義語として扱い，PCM に統一した．生理学的には，安
静時と比較して筋活動と心拍数(Heart Rate：HR)を増加させずに，一回拍出量や増加し，
心拍出量が増加するため血流量を増加させることができる(Nobrega et al., 1994)．また，
臨床的には下肢が動かない脊髄損傷患者((Ter Woerds, De Groot, van Kuppevelt, & Hopman, 
2006))などに対して行われている運動方法であり，ICUでの人工呼吸管理下においても安全
に施行できることが示されている(Camargo Pires-Neto et al., 2013)． 
 






rMSSD (Square root of the mean squared differences of successive)  
 隣り合う RR間隔の差を 2乗した平均値を平方根した値である．先行研究において迷走神
経活動を示している指標とされている(Heart rate variability: Standards of measurement, 
physiological interpretation and clinical use. task force of the european society 
of cardiology and the north american society of pacing and electrophysiology.1996)． 
  
nHF (normalized units high frequency)： ノーマル化した高周波数帯パワー 
 HF 成分は交感神経遮断薬であるプロプラノロールにより減少せず，ムスカリン受容体遮
断薬であるアトロピンによる迷走神経遮断に対して消失することが報告されているため，
心臓を支配している迷走神経活動のみを反映するとされている(Hayano et al., 1991; 
Pomeranz et al., 1985)．なお，個体差による影響を除くために，HF成分と LF成分を足し
た値で除し，100を乗算した． 
 
nLF (normalized units low frequency)： ノーマル化した低周波数帯パワー 
 LF 成分は交感神経ブロックで著しく減少するが，アトロピンによる迷走神経遮断に対し
ても減少する結果が得られていることから，交感神経と迷走神経活動の両者を反映してい














mRS (modified Rankin Scale) 
脳卒中患者の社会的不利益と行動の制限をgrade 0 (まったく症候がない)からgrade 5 
(重度の障害)の6段階で評価する簡便性に優れたツールである． 
 
BI (Barthel Index) 




























交感神経系の経路は，筋機械受容器反射によって HR を増加させる反応である(Rowell & 
O'Leary, 1990)．筋機械受容器反射の経路は，グループⅢ線維の末端が筋の歪みを感知し
てグループⅢ線維を通じて延髄にある孤束核 (NTS: nucleus tractus solitarii)に入力さ
れる．NTSから延髄腹外側吻側部(RVLM : rostral ventrolateral medulla)を経て遠心性の
交感神経線維を通じて脊髄にある脊髄中間外側核(IML: intermediolateral cell column )
から心臓へ至り，心拍数を増加させる(斎藤，2007)．  
一方，迷走神経系は，機械刺激と血圧増加反応によって迷走神経活動を低下させる反応









 PCM では SV が増加し動脈圧受容器反射が働いて HR を減少させるように考えられるが，
実際には HR を増加させる方向に働いている．その理由は，PCM は，機械的刺激によって動













加齢による心拍反応の低下は主に動脈圧受容器の感受性が低下するため(Wray et al., 
2004)，HR増加反応が減弱すると考えられる． 
 反対に他動運動中の自律神経反応を亢進させる因子は，高血圧症(Leal, Williams, Garry, 
Mitchell, & Smith, 2008)，慢性心不全(Middlekauff et al., 2004)，廃用性筋委縮(Hayashi, 
Koba, & Yoshida, 2005)が挙げられる．特に慢性心不全では血中ブラジキニン濃度(Koba, 
Xing, Sinoway, & Li, 2010)や活性酸素種(Koba, Gao, & Sinoway, 2009) が健常者と比較
して有意に増加し，これらの生化学物質がグループⅢ線維の感受性を高めて交感神経シグ
ナルを増加させ，過剰な HR増加反応を引き起こしている．このような HRの過剰な反応は，






 自律神経の評価方法である Ewing testを用いて脳卒中患者の機能的予後を検討した研究
では，軽微な自律神経障害と相対的に重度な自律神経障害がある 2群の比較を行った(Xiong 









(Ciancarelli, Di Massimo, De Amicis, Carolei, & Tozzi Ciancarelli, 2012)，脳卒中
患者は筋機械受容器反射による過剰なHR増加反応を引き起こす可能性がある．さらに，脳
卒中患者において交感神経が優位になると炎症性サイトカインや酸化ストレスが増加し，
脳血流関門の透過性が亢進する(van der Poll & Lowry, 1997; Watanabe et al., 2008)．
そのため，脳内の炎症が発展することで脳虚血領域が拡大し，重症度に影響を与えている































































(3) 研究の階層性 (図 1) 
 本研究は，急性期脳卒中患者の自律神経反応の特性を明らかにすることが主題である.そ
のためには，PCM中の自律神経反応を健常者で示し，その結果を踏まえて，脳梗塞患者での






重症度が高い程，酸化ストレスが亢進していると報告されている(Ciancarelli, Di Massimo, 
De Amicis, Carolei, & Tozzi Ciancarelli, 2012)．この酸化ストレスは，PCM中の交感神
経反応を亢進させる(Koba, Gao, & Sinoway, 2009)．脳梗塞患者の PCM における自律神経
反応を検証するためには，交感神経活動が亢進した状態における正常な迷走神経活動を定
義することが必要になる．そこで，検討課題 2 では，健常者に対して交感神経活動を亢進
させた場合において PCM 中の迷走神経活動の反応について明らかにする．検討課題 1 と 2
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2. 対象  
対象は，心血管系，膝関節，足関節に既往が無い健常成人男性 11名(年齢： 23.0 ± 2.0
歳，身長： 170.4 ± 6.1 cm，体重：63.1 ± 7.8 ㎏)とした．対象者には本研究の目的及
び方法を書面並びに口頭にて十分に説明し，同意を得た．なお，本研究の実施について聖











(2)  測定項目 
1) 自律神経活動の測定 
CM5 誘導法で電極を被験者の胸に貼付し，モニター心電図(ベッドサイドモニタ BSM-240 
日本光電社製)を用いてモニタリングした．そのデータを A / D変換機 (Power Lab16/30 AD 
instruments 社製)を介してパーソナルコンピュータに記録した．測定した心拍データは，
安静 5分，PCM10分において，時間領域解析と周波数解析を行った．時間領域解析では，HR，
平均 RR間隔 (mRR：Mean RR interval)，隣り合う RR間隔の差の二乗の平均の平方根(rMSSD: 
Square root of the mean squared differences of successive)を算出した．周波数解析
では心拍変動の周波数成分の分類を 0.04 ～ 0.15 Hz を低周波数成分（Low Frequency：LF），
0.15 ～0.4 Hz を高周波数成分（High Frequency：HF），LFを HFで除した LF/HFを算出し
た．  
2) 血圧の測定 
自動血圧計(自動血圧計 HEM – 770A オムロン製)のマンシェットを右上肢に巻いて安静 1，
10 
 
3 分，PCM1，3，5，7，9 分で測定し，安静時と PCM 時の収縮期血圧(Systolic Blood Pressure： 
SBP)，拡張期血圧(Diastolic Blood Pressure: DBP)，脈圧(Pulse pressure： PP)，平均
血圧(Mean Arterial Pressure： MAP)を平均化して算出した． 
3) 呼吸数の測定 
呼吸数は安静から回復まで，呼気ガス分析装置 (AE-300S MINATO社製)で測定し，呼気と
吸気が 1：1 (2 秒で吸って，2 秒で吐く) になるように呼吸統制を行った．呼吸数の統制




安静時と PCM 時の SBP，DBP，PP，MAP，HR,mRR，rMSSD，nHF，nLF，LF/HF に対して対応
のある t検定を用いた．また，HRと MAPの PCM時から安静時を引いた変化量(⊿HRと⊿MAP)




 表1に各変数の平均値 ± 標準偏差を示す．SBPとPP，HR，mRR，nLF，nHF，LF/HFは安静
時とPCM時を比較して有意差は認められなかった．DBPとMAP，rMSSDは安静時とPCM時を比較
してPCM時で有意に上昇した．PPは安静時とPCM時を比較して有意差は認められなかった．
















 本研究は，安静時と PCM 時の心拍変動を比較し，PCM は HR の変化なしに，MAP の上昇と
rMSSDの低下が生じた結果となった．  
PCM 中の心拍変動は，迷走神経活動の指標である HF 成分が有意に減少すると報告されて
いる(Nurhayati & Boutcher, 1998)．また，運動中の自律神経活動は，膝関節伸展運動に
おいて中等度強度まで交感神経系の興奮は引き起こされず(Wray et al., 2004)，HR が
100bpm を下回っている場合においても交感神経系の興奮は引き起こされない(B. F. 
Robinson, Epstein, Beiser, & Braunwald, 1966) ．そのため，PCMによる自律神経反応は，
機械的刺激によるグループⅢ線維からの NTS を介した迷走神経活動の減少によるものであ




SBP (mmHg) 122.9 ± 4.7 123.8 ± 4.8
DBP (mmHg) 68.4 ± 6.2 70.7 ± 6.3*
PP (mmHg) 54.5 ± 8.3 53.1 ± 6.4
MAP (mmHg) 86.5 ± 4.2 88.4 ± 5.0*
HR (bpm) 68.2 ± 6.9 70.2 ± 7.2
mRR (ms) 888.2 ± 92.6 863.5 ± 96.3
rMSSD (ms) 66.6 ± 38.0 53.5 ± 32.5*
nHF (n.u.) 65.6 ± 12.0 67.9 ± 10.0
nLF (n.u.) 27.5 ± 10.8 26.4 ± 9.1
LF/HF 0.4 ± 0.2 0.4 ± 0.2
平均値 ± 標準偏差
* p < 0.05　安静時とPCM時を比較
SBP (Systlic Blood Pressure)： 収縮期血圧
DBP (Diastlic Blood Pressure)： 拡張期血圧
PP (Pulse Pressure)： 脈圧
MAP (Mean Areterial Pressure)： 平均血圧
HR (Heart Rate)： 心拍数
mRR (Mean RR interval)： 平均RR間隔
rMSSD： 隣接したRR間隔の差の2乗平均の平方根
nHF (Normalized High Frequency Power)： 正規化された高周波帯のパワー










































第Ⅲ章 異なる代謝受容器反射が Passive cycling movement 中の自律神経反応に与える影
響 （検討課題 2） 
 
1. 目的 





対象は，心血管系，膝関節，足関節に既往が無い健常成人男性 9名(年齢： 22.0 ± 2.0







最大等尺性随意収縮(Maximum Voluntary Contraction： MVC)を握力計によって 3 回測定し，
最大値を MVC として採用した．MVC 課題の運動強度は，0% MVC，15％ MVC，30％ MVC と設
定した． 
実験プロトコルは，プロトコル①(図 2)を行った後，プロトコル②(図 3)を 2回行い，計
3 回の測定を行った． 
プロトコル①は安静座位 20 分，上肢の PCM2 分，MVC 課題 3 分，運動後阻血 3 分，上肢
の PCM2分で終了した．その後，15分以上の休憩を挿入して，プロトコル②を安静 5分，MVC




運動強度から± 1 ㎏以上外れた場合，口頭で指示した．MVC 課題の運動強度はランダムに
設定した． 
MVC 後阻血は，測定前に血圧計を右上腕部に巻き，MVC 課題終了 15 秒前から圧をかけて
運動終了時に 220 mmHg になるように調節し，検者は運動後阻血と PCMの間，圧を保つよう
にした． 




転数は 60 rpmに設定した．  
なお，被験者には測定の 24 時間前からのアルコール摂取と高強度の身体活動を避けさせ




図 2 プロトコル① 
 





社製)を用いてモニタリングし，そのデータを A / D変換器 (Power Lab16/30 AD instruments
社製)を介してパーソナルコンピュータに記録した．測定した心拍データは，安静 5分，MVC
課題 3 分，MVC 後阻血 3 分，PCM2 分の各々に対して，時間領域解析を行った．時間領域解
析は，HR，mRR，rMSSDを算出した． 
2)  血圧の測定 
自動血圧計(自動血圧計 HEM – 770A オムロン製)のマンシェットを右上肢に巻いて安静 1，
3 分，MVC 課題 2 分，阻血 2 分で測定し，安静時は 1，3 分を平均値化し，各々の課題にお
いて MAPを算出した． 
PCM 安静 MVC課題 安静 PCM


















吸気が 1：1 (2 秒で吸って，2 秒で吐く) になるように呼吸統制を行った．呼吸数の統制




 安静時，MVC課題時，阻血時の MAPの比較，各 MVC強度における PCM中の rMSSD，HR，ｍ
RR の比較に一元配置分散分析を行い，主効果が認められた場合は tukey 法による多重比較
検定を行った．安静時と PCM時の HR，mRRの比較，安静時と阻血時の乳酸，rMSSDの比較に




表 2には平均値 ± 標準偏差を示した．乳酸値は安静時と阻血時で比較し，0%MVC課題で
は有意差は認められなかったが，15%・30%MVC課題では阻血時にて有意に増加した．MAPは
安静時と MVC 課題時，阻血時で比較し，0・15%MVC 課題では有意差は認められなかったが，
30%MVC 課題では安静時と比較して MVC 課題時と阻血時において有意に上昇し，MVC 課題時
と阻血時に有意差は認められなかった．HR と mRR は安静時と PCM 時を比較し，各 MVC 強度
において PCM 時で有意に増加した．また，PCM 時の HR と mRR は，各 MVC 課題間において有


















で各 MVC 強度の交感神経活動を維持させたまま PCM を行い，各 MVC 強度における PCM 時の
自律神経反応を比較した．  
まず，交感神経活動を亢進させることのできた条件設定について MAPを用いて検討した．
0%MVC 課題と 15%MVC 課題において安静時と比較して MVC 課題時と阻血時に有意差は認めら
れなかった．しかし，30%MVC 課題では安静時と比較して MVC 課題時・阻血時において有意
に増加し，MVC課題時と阻血時を比較すると有意差は認められなかった．そのため，交感神
1.2 ± 0.2 1.7 ± 1.0*
1.3 ± 0.5 2.3 ± 1.2*
1.2 ± 0.4 2.7 ± 1.4*
95.3 ± 5.7 94.5 ± 2.6 94.6 ± 6.2
96.0 ± 4.4 101.4 ± 4.9 98.2 ± 5.0
95.9 ± 5.0 113.0 ± 5.3* 107.4 ± 4.5*
71.1 ± 10.1 71.0 ± 10.8 72.1 ± 10.7 76.9 ± 10.9*
69.9 ± 8.0 71.3 ± 6.6 71.2 ± 8.9 77.0 ± 8.6*
69.6 ± 9.2 77.7 ± 9.9 70.8 ± 11.0 78.5 ± 12.8*
858.4 ± 116.5 861.3 ± 123.3 848.1 ± 121.6 794.5 ± 116.7*
867.8 ± 96.9 847.7 ± 80.3 854.5 ± 104.4 788.2 ± 88.8*
869.6 ± 123.0 783.9 ± 104.6 866.8 ± 137.7 784.0 ± 139.9*
50.8 ± 26.4 44.7 ± 24.0 37.6 ± 11.5 33.2 ± 16.9
44.6 ± 20.7 48.5 ± 25.2 53.0 ± 29.7 36.3 ± 17.2
49.1 ± 25.7 43.9 ± 20.6 58.6 ± 32.6* 37.3 ± 24.0
平均値 ± 標準偏差
* p < 0.05　安静時と比較
―： 測定値なし
MAP (Mean Areterial Pressure)： 平均血圧
HR (Heart Rate)： 心拍数

































(Hamann et al., 2004; Sinoway, Hill, Pickar, & Kaufman, 1993)．筋機械受容器反射に
よる研究では，筋機械受容器反射は代謝産物によって亢進されるため，MVC強度を変化させ
て代謝産物の量をコントロールすることで HR 増加反応に差が出ると予測される．しかし，




場合，阻血中に動脈圧受容器反射によって迷走神経活動を亢進させ，PCM 時の HR 増加反応
を抑制するように自律神経反応を調節した結果であると考えられる．したがって，交感神
経活動を亢進させた場合の PCM中の自律神経反応は，PCM直前に迷走神経活動を亢進させる























第Ⅳ章 急性期脳梗塞患者における Passive cycling movement が自律神経反応に及ぼす影







 2014 年 6 月から同年 9 月の間に I 病院へ入院し，本研究の参加基準を満たし参加同意が












 なお本研究のプロトコルは聖隷クリストファー大学倫理委員会（認証番号 14017）と I病
院の倫理委員会の承認を得て実施した． 
 





表 4 本人または家族から同意を得る基準 
 














HRは，心拍計 (POLAR RS800CX・Polar Electro Oy) と胸部センサー (WearLink W.I.N.D
トランスミッタ ・ーPolar Electro Oy) を用いて記録し，解析プログラムは Polar Protrainer 
5 を使用した．測定した心拍データは，安静 5 分，PCM5 分の各々において，時間領域解析
と周波数解析を行った．時間領域解析では，HR，mRR，rMSSD を算出した．周波数解析では
心拍変動の周波数成分の分類を，0.04 ～ 0.15 Hz を低周波数成分（Low Frequency；LF），
0.15 ～0.4 Hz を高周波数成分（High Frequency；HF），LFを HFで除した LF/HFを算出し
た．  
2) 血圧の測定 










mRS，ADL評価 として BIを当院で記録しているエクセルファイルから抽出した． 
 
(3) 統計学的分析 
 安静時と PCM 時の SBP，DBP，PP，MAP，HR,mRR，rMSSD，nHF，nLF，LF/HF の比較に対応




 表5には対象者の基礎情報を示した．本研究の対象者の年齢は，72.0 ± 10.0歳であった．
疾患は，アテローム血栓症が3名，心源性脳塞栓が1名，ラクナ梗塞が1名，穿通枝梗塞が1
名，脳梗塞が1名であった．初期評価時のNIHSSは8.0 ± 8.8点，最終評価時では8.4 ± 10.4


















初期評価 8.0 ± 8.8
最終評価 8.4 ± 10.4
初期評価 43.6 ± 45.3

















































化ストレスとの間には正の相関関係が認められ(Ciancarelli et al., 2012)，酸化ストレ
スの亢進はRVLMを活性化させ交感神経活動を亢進させる(Kishi et al., 2004; Kishi, 
Hirooka, Konno, Ogawa, & Sunagawa, 2010)．さらに，酸化ストレスの亢進は筋機械受容
器反射によるHR増加反応を増強させると報告されている(Koba et al., 2009)．しかし，本
研究の結果ではPCM中のHR増加反応は生じなかったため，脳梗塞患者における酸化ストレス
の亢進はHR増加反応に影響しないことが示された．  
また，課題 1 において認められた rMSSD の減少は，脳梗塞患者では認められなかった．
先行研究より，脳梗塞患者は動脈圧受容器反射の感受性が低下していると報告されており
(T. G. Robinson, Dawson, Eames, Panerai, & Potter, 2003)，脳梗塞患者は PCM による
変数
SBP (mmHg) 128.7 ± 24.1 133.1 ± 25.9
DBP (mmHg) 69.2 ± 11.0 70.1 ± 11.2
PP (mmHg) 59.5 ± 20.0 62.9 ± 21.1
MAP (mmHg) 89.0 ± 13.6 91.1 ± 14.4
HR (bpm) 75.3 ± 19.1 74.3 ± 18.6
mRR (ms) 846.0 ± 218.9 851.9 ± 214.1
rMSSD (ms) 22.4 ± 16.1 19.4 ± 13.2
nHF (n.u.) 15.8 ± 11.8 25.7 ± 24.7
nLF (n.u.) 13.9 ± 4.7 19.0 ± 10.1
LF/HF 2.4 ± 3.0 2.7 ± 3.3
平均値 ± 標準偏差
SBP (Systlic Blood Pressure)： 収縮期血圧
DBP (Diastlic Blood Pressure)： 拡張期血圧
PP (Pulse Pressure)： 脈圧
MAP (Mean Areterial Pressure)： 平均血圧
HR (Heart Rate)： 心拍数
mRR (Mean RR interval)： 平均RR間隔
rMSSD： 隣接したRR間隔の差の2乗平均の平方根
nHF (Normalized High Frequency Power)： 正規化された高周波帯のパワー








いると考えられている (Sykora, Diedler, Turcani, Hacke, & Steiner, 2009) ． 
 本研究では意識障害を呈している患者を取り込んでいる．先行研究より，麻酔薬である
プロポフォールをラットに投与し麻酔下にすると筋機械受容器反射による心拍反応や昇圧






いが，機能障害の指標である mRSが 4以上の群 (3名)と 3以下の群 (4名)で自律神経活動
を比較した．mRSが 4 以上の群は，mRSが 3以下群と比較して安静時の rMSSDが低く (17.7ms 
vs 25.8ms)，安静時の LF/HF が高くなっている (3.4 n.u. vs 1.4 n.u. )．そのため，機
能障害が重度である場合，迷走神経活動が低く，交感神経活動が高い状態であることが示
唆される．さらに，rMSSD を PCM 時から安静時を引いた変化量(ΔrMSSD)は，mRS が 4 以上
の群は-1.9 であるのに対し，mRS が 3 以下の群では-3.8 となっており，重症度が高い方が
rMSSDの減少量が小さい．そのため，脳梗塞の重症度は PCM中の迷走神経活動の調節に影響
を及ぼしている可能性がある． 
さらに，rMSSD は検討課題 2 の 30%MVC 課題における安静時，阻血時と検討課題 3 の安静
時の結果を比較すると，脳梗塞患者は低い値となっている(検討課題 2 の 30%MVC 課題の安








































 脳卒中患者のHRVと機能的予後を解析した研究のサンプル数は34名～50名(Hilz et al., 
2011; Xiong et al., 2012)となっている．本研究では7名であるため，NIHSSやBIとの関連
については検討できていない点が限界である．また，重症度分類による比較ができていな
い点も挙げられる．しかし，他動運動時の生理学的反応を検証した研究の被験者は6～10名



















筋量に比例してRR間隔の減少量が大きくなると報告されている(Vianna, Oliveira, Ramos, 

















いる(Scheuer & Tipton, 1977)．また，ICUにおいて早期からの運動療法は，筋力や運動機
能を改善させることが報告されており(Burtin et al., 2009)，早期運動療法は機能予後を
改善させる．しかし，運動は自律神経反応を引き起こすため，特に交感神経活動の亢進に












































































Ay, H., Koroshetz, W. J., Benner, T., Vangel, M. G., Melinosky, C., Arsava, E. M., . . . 
Sorensen, A. G. (2006). Neuroanatomic correlates of stroke-related myocardial 
injury. Neurology, 66(9), 1325-1329. doi:01.wnl.0000206077.13705.6d [pii]  
Bernhardt, J., Dewey, H., Thrift, A., & Donnan, G. (2004). Inactive and alone: 
Physical activity within the first 14 days of acute stroke unit care. Stroke; 
a Journal of Cerebral Circulation, 35(4), 1005-1009. 
doi:10.1161/01.STR.0000120727.40792.40 [doi]  
Burtin, C., Clerckx, B., Robbeets, C., Ferdinande, P., Langer, D., Troosters, 
T., . . . Gosselink, R. (2009). Early exercise in critically ill patients 
enhances short-term functional recovery. Critical Care Medicine, 37(9), 
2499-2505. doi:10.1097/CCM.0b013e3181a38937 [doi] 
Camargo Pires-Neto, R., Fogaca Kawaguchi, Y. M., Sayuri Hirota, A., Fu, C., Tanaka, 
C., Caruso, P., . . . Ribeiro Carvalho, C. R. (2013). Very early passive cycling 
exercise in mechanically ventilated critically ill patients: Physiological and 
safety aspects--a case series. PloS One, 8(9), e74182. 
doi:10.1371/journal.pone.0074182 [doi]  
Chen, P. L., Kuo, T. B., & Yang, C. C. (2012). Parasympathetic activity correlates 
with early outcome in patients with large artery atherosclerotic stroke. 
Journal of the Neurological Sciences, 314(1-2), 57-61. 
doi:10.1016/j.jns.2011.10.034 [doi]  
Ciancarelli, I., De Amicis, D., Di Massimo, C., Carolei, A., & Ciancarelli, M. G. 
(2012). Oxidative stress in post-acute ischemic stroke patients after 
intensive neurorehabilitation. Current Neurovascular Research, 9(4), 266-273. 
doi:CNR-EPUB-20120806-2 [pii]  
Ciancarelli, I., Di Massimo, C., De Amicis, D., Carolei, A., & Tozzi Ciancarelli, 
M. G. (2012). Evidence of redox unbalance in post-acute ischemic stroke 
patients. Current Neurovascular Research, 9(2), 85-90. 
doi:CNR-EPUB-20120404-001 [pii]  
Govan, L., Langhorne, P., Weir, C. J., & Stroke Unit Trialists Collaboration. (2007). 
Does the prevention of complications explain the survival benefit of organized 
inpatient (stroke unit) care?: Further analysis of a systematic review. Stroke; 




Hamann, J. J., Buckwalter, J. B., & Clifford, P. S. (2004). Vasodilatation is 
obligatory for contraction-induced hyperaemia in canine skeletal muscle. The 
Journal of Physiology, 557(Pt 3), 1013-1020. doi:10.1113/jphysiol.2004.062836 
[doi]  
Hayano, J., Sakakibara, Y., Yamada, A., Yamada, M., Mukai, S., Fujinami, T., . . . 
Takata, K. (1991). Accuracy of assessment of cardiac vagal tone by heart rate 
variability in normal subjects. The American Journal of Cardiology, 67(2), 
199-204.  
Hayashi, N., Koba, S., & Yoshida, T. (2005). Disuse atrophy increases the muscle 
mechanoreflex in rats. Journal of Applied Physiology (Bethesda, Md.: 1985), 
99(4), 1442-1445. doi:00180.2005 [pii]  
Heart rate variability: Standards of measurement, physiological interpretation and 
clinical use. task force of the european society of cardiology and the north 
american society of pacing and electrophysiology. (1996). Circulation, 93(5), 
1043-1065.  
Heymsfield, S. B., Smith, R., Aulet, M., Bensen, B., Lichtman, S., Wang, J., & 
Pierson, R. N.,Jr. (1990). Appendicular skeletal muscle mass: Measurement by 
dual-photon absorptiometry. The American Journal of Clinical Nutrition, 52(2), 
214-218.  
Hilz, M. J., Moeller, S., Akhundova, A., Marthol, H., Pauli, E., De Fina, P., & 
Schwab, S. (2011). High NIHSS values predict impairment of cardiovascular 
autonomic control. Stroke; a Journal of Cerebral Circulation, 42(6), 1528-1533. 
doi:10.1161/STROKEAHA.110.607721 [doi]  
Indredavik, B., Bakke, F., Slordahl, S. A., Rokseth, R., & Haheim, L. L. (1999). 
Treatment in a combined acute and rehabilitation stroke unit: Which aspects 
are most important? Stroke; a Journal of Cerebral Circulation, 30(5), 917-923.  
Kaufman, M. P., Longhurst, J. C., Rybicki, K. J., Wallach, J. H., & Mitchell, J. 
H. (1983). Effects of static muscular contraction on impulse activity of groups 
III and IV afferents in cats. Journal of Applied Physiology: Respiratory, 
Environmental and Exercise Physiology, 55(1 Pt 1), 105-112.  
Kishi, T., Hirooka, Y., Kimura, Y., Ito, K., Shimokawa, H., & Takeshita, A. (2004). 
Increased reactive oxygen species in rostral ventrolateral medulla contribute 
to neural mechanisms of hypertension in stroke-prone spontaneously 
hypertensive rats. Circulation, 109(19), 2357-2362. 
doi:10.1161/01.CIR.0000128695.49900.12 [doi]  
30 
 
Koba, S., Gao, Z., & Sinoway, L. I. (2009). Oxidative stress and the muscle reflex 
in heart failure. The Journal of Physiology, 587(Pt 21), 5227-5237. 
doi:10.1113/jphysiol.2009.177071 [doi]  
Lakhan, S. E., Kirchgessner, A., & Hofer, M. (2009). Inflammatory mechanisms in 
ischemic stroke: Therapeutic approaches. Journal of Translational Medicine, 
7, 97-5876-7-97. doi:10.1186/1479-5876-7-97 [doi]  
Leal, A. K., Williams, M. A., Garry, M. G., Mitchell, J. H., & Smith, S. A. (2008). 
Evidence for functional alterations in the skeletal muscle mechanoreflex and 
metaboreflex in hypertensive rats. American Journal of Physiology.Heart and 
Circulatory Physiology, 295(4), H1429-38. doi:10.1152/ajpheart.01365.2007 
[doi]  
Liu, A. J., Ling, G., Wu, J., Shen, F. M., Wang, D. S., Lin, L. L., . . . Su, D. 
F. (2008). Arterial baroreflex function is an important determinant of acute 
cerebral ischemia in rats with middle cerebral artery occlusion. Life Sciences, 
83(11-12), 388-393. doi:10.1016/j.lfs.2008.06.021 [doi] 
Matsukawa, K., Nakamoto, T., Kadowaki, A., Shimizu, M., Liang, N., & Endo, K. (2009). 
The enhancing effect of propofol anesthesia on skeletal muscle mechanoreflex 
in conscious cats. Autonomic Neuroscience : Basic & Clinical, 151(2), 111-116. 
doi:10.1016/j.autneu.2009.07.016 [doi] 
McDaniel, J., Hayman, M. A., Ives, S., Fjeldstad, A. S., Trinity, J. D., Wray, D. 
W., & Richardson, R. S. (2010). Attenuated exercise induced hyperaemia with 
age: Mechanistic insight from passive limb movement. The Journal of Physiology, 
588(Pt 22), 4507-4517. doi:10.1113/jphysiol.2010.198770 [doi]  
Middlekauff, H. R., Chiu, J., Hamilton, M. A., Fonarow, G. C., Maclellan, W. R., 
Hage, A., . . . Patel, J. (2004). Muscle mechanoreceptor sensitivity in heart 
failure. American Journal of Physiology.Heart and Circulatory Physiology, 
287(5), H1937-43. doi:287/5/H1937 [pii]  
Nobrega, A. C., Williamson, J. W., Friedman, D. B., Araujo, C. G., & Mitchell, J. 
H. (1994). Cardiovascular responses to active and passive cycling movements. 
Medicine and Science in Sports and Exercise, 26(6), 709-714.  
Nurhayati, Y., & Boutcher, S. H. (1998). Cardiovascular response to passive cycle 
exercise. Medicine and Science in Sports and Exercise, 30(2), 234-238.  
Orlandi, G., Fanucchi, S., Strata, G., Pataleo, L., Landucci Pellegrini, L., 
Prontera, C., . . . Murri, L. (2000). Transient autonomic nervous system 
31 
 
dysfunction during hyperacute stroke. Acta Neurologica Scandinavica, 102(5), 
317-321.  
Otterman, N. M., van der Wees, P. J., Bernhardt, J., & Kwakkel, G. (2012). Physical 
therapists' guideline adherence on early mobilization and intensity of 
practice at dutch acute stroke units: A country-wide survey. Stroke; a Journal 
of Cerebral Circulation, 43(9), 2395-2401. doi:10.1161/STROKEAHA.112.660092 
[doi]  
Pomeranz, B., Macaulay, R. J., Caudill, M. A., Kutz, I., Adam, D., Gordon, D., . . . 
Cohen, R. J. (1985). Assessment of autonomic function in humans by heart rate 
spectral analysis. The American Journal of Physiology, 248(1 Pt 2), H151-3.  
Potts, J. T., Shi, X. R., & Raven, P. B. (1993). Carotid baroreflex responsiveness 
during dynamic exercise in humans. The American Journal of Physiology, 265(6 
Pt 2), H1928-38.  
Robinson, B. F., Epstein, S. E., Beiser, G. D., & Braunwald, E. (1966). Control 
of heart rate by the autonomic nervous system. studies in man on the 
interrelation between baroreceptor mechanisms and exercise. Circulation 
Research, 19(2), 400-411.  
Robinson, T. G., Dawson, S. L., Eames, P. J., Panerai, R. B., & Potter, J. F. (2003). 
Cardiac baroreceptor sensitivity predicts long-term outcome after acute 
ischemic stroke. Stroke; a Journal of Cerebral Circulation, 34(3), 705-712. 
doi:10.1161/01.STR.0000058493.94875.9F [doi]  
Rowell, L. B., & O'Leary, D. S. (1990). Reflex control of the circulation during 
exercise: Chemoreflexes and mechanoreflexes. Journal of Applied Physiology 
(Bethesda, Md.: 1985), 69(2), 407-418.  
Scheuer, J., & Tipton, C. M. (1977). Cardiovascular adaptations to physical training. 
Annual Review of Physiology, 39, 221-251. 
doi:10.1146/annurev.ph.39.030177.001253 [doi]  
Sinoway, L. I., Hill, J. M., Pickar, J. G., & Kaufman, M. P. (1993). Effects of 
contraction and lactic acid on the discharge of group III muscle afferents in 
cats. Journal of Neurophysiology, 69(4), 1053-1059.  
Sorbello, D., Dewey, H. M., Churilov, L., Thrift, A. G., Collier, J. M., Donnan, 
G., & Bernhardt, J. (2009). Very early mobilisation and complications in the 
first 3 months after stroke: Further results from phase II of A very early 
rehabilitation trial (AVERT). Cerebrovascular Diseases (Basel, Switzerland), 
28(4), 378-383. doi:10.1159/000230712 [doi]  
32 
 
Sykora, M., Diedler, J., Turcani, P., Hacke, W., & Steiner, T. (2009). Baroreflex: 
A new therapeutic target in human stroke? Stroke; a Journal of Cerebral 
Circulation, 40(12), e678-82. doi:10.1161/STROKEAHA.109.565838 [doi]  
Ter Woerds, W., De Groot, P. C., van Kuppevelt, D. H., & Hopman, M. T. (2006). Passive 
leg movements and passive cycling do not alter arterial leg blood flow in 
subjects with spinal cord injury. Physical Therapy, 86(5), 636-645.  
Tokgozoglu, S. L., Batur, M. K., Top uoglu, M. A., Saribas, O., Kes, S., & Oto, 
A. (1999). Effects of stroke localization on cardiac autonomic balance and 
sudden death. Stroke; a Journal of Cerebral Circulation, 30(7), 1307-1311.  
Trinity, J. D., Groot, H. J., Layec, G., Rossman, M. J., Ives, S. J., Runnels, S., . . . 
Richardson, R. S. (2012). Nitric oxide and passive limb movement: A new approach 
to assess vascular function. The Journal of Physiology, 590(Pt 6), 1413-1425. 
doi:10.1113/jphysiol.2011.224741 [doi]  
van der Poll, T., & Lowry, S. F. (1997). Lipopolysaccharide-induced interleukin 
8 production by human whole blood is enhanced by epinephrine and inhibited by 
hydrocortisone. Infection and Immunity, 65(6), 2378-2381.  
Vianna, L. C., Oliveira, R. B., Ramos, P. S., Ricardo, D. R., & Araújo, C. G. S. 
(2010). Effect of muscle mass on muscle mechanoreflex-mediated heart rate 
increase at the onset of dynamic exercise. European Journal of Applied 
Physiology, 108(3), 429-434.  
Watanabe, M., Tomiyama-Miyaji, C., Kainuma, E., Inoue, M., Kuwano, Y., Ren, H., . . . 
Abo, T. (2008). Role of alpha-adrenergic stimulus in stress-induced modulation 
of body temperature, blood glucose and innate immunity. Immunology Letters, 
115(1), 43-49. doi:S0165-2478(07)00241-6 [pii]  
Wray, D. W., Fadel, P. J., Keller, D. M., Ogoh, S., Sander, M., Raven, P. B., & 
Smith, M. L. (2004). Dynamic carotid baroreflex control of the peripheral 
circulation during exercise in humans. The Journal of Physiology, 559(Pt 2), 
675-684. doi:10.1113/jphysiol.2004.066183 [doi]  
Xiong, L., Leung, H., Chen, X. Y., Han, J. H., Leung, T., Soo, Y., . . . Wong, K. 
S. (2012). Preliminary findings of the effects of autonomic dysfunction on 
functional outcome after acute ischemic stroke. Clinical Neurology and 
Neurosurgery, 114(4), 316-320. doi:10.1016/j.clineuro.2011.10.037 [doi]  
Yamamoto, K., Kawada, T., Kamiya, A., Takaki, H., Miyamoto, T., Sugimachi, M., & 
Sunagawa, K. (2004). Muscle mechanoreflex induces the pressor response by 
resetting the arterial baroreflex neural arc. American Journal of 
33 
 
Physiology.Heart and Circulatory Physiology, 286(4), H1382-8. 
doi:10.1152/ajpheart.00801.2003 [doi]  
Zimmermann, C., Winnefeld, K., Streck, S., Roskos, M., & Haberl, R. L. (2004). 
Antioxidant status in acute stroke patients and patients at stroke risk. 
European Neurology, 51(3), 157-161. doi:10.1159/000077662 [doi]  
斎藤満 （2007)．循環調節系：自律神経系 In 斎藤満 (編),  循環Ⅱ 運動時の調節と適応
(pp. 79). 東京: NAP 
篠原, 幸., 小川, 彰., 鈴木, 則., 片山, 泰., & 木村, 彰. (2009). 第 7 章 リハビリ
テーション. In 脳卒中合同ガイドライン委員会, 脳卒中治療ガイドライン 2009 (pp. 
272-275). 東京: 財団法人 国際医学情報センター. 
 
